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Haziran 2000’de Baskan Bill Clin-
ton onderliginde bittigi aciklanan In-
san Genom Projesi'nin yarattugi heye-
canla birlikte, siiregiden diger genom
projelerinin pabucu bir bakima dama
atilmig oldu. Oysa bu projeler arasinda,
yiizyillardir siiregelen bazi ‘hayaller’i
yasama gecirmeye c¢alisanlar bulun-
makta.

1995 yilinda TIGR’da (Genom
Arastirmalari Enstitiisii), J. Craig Ven-
ter bagkanhigindaki bir grup aragtirma-
c1 insanda hastaliga sebep olan Mycop-
lasma genitalium bakterisinin DNA di-
zisini agiklamiglardi. 562 kilobazlik
(kb) gen saklama kapasitesi ile Mycop-
lasma genitalium genomu, (bir canlida
bulunan genetik bilgilerin tiimii) insan
genomundan 5000 kez daha ufak olup,
bugiine kadar bilinen ve bagimsiz ya-
sam saglayabilen en kii¢iik genom ol-
ma 6zelligini tagir.

Bu noktadan hareketle TIGR arag-
tirmacilart ‘Yagam nedir?” ‘Yagsam icin
gerekli minimum gen sayist nedir?’ gi-
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bi sorulara cevap aramak iizere ‘Mini-
mal Genom Projesi’ baslattilar.
1992°de TIGR arastirmacilari, Hutc-
hinson ve Peterson, 10 Aralik 1999’da
yayinlanan ¢alismalarinda, degisik
DNA pargalarini 500 genlik genomun
i¢ine rastgele sokup, bazi genleri islev-
siz hale getirdiler ve hiicrenin hayatta
kalip kalmadigini arastirarak, Mycop-
lasma gemitalium’un yasamasi i¢in ge-
rekli minimum gen sayisini sadece 300
olarak belirlediler. Bu genlerin 100 ka-
darinin gorevi ve dolayisiyla organiz-
manin yagamasi i¢in hangi temel biyo-

kimyasal tepkimelerin gerektigi hala
bilinmiyor.

Minimal genom, organizmanin ya-
say1p cogalmasini saglayan en az sayi-
daki genlerin tiimii olarak tanimlan-
makta. Ancak bilim adamlari, yasamin
sadece ¢cogalma olarak agiklanamayaca-
gini, dolayisiyla ‘minimal genom’ tani-
minin degistirilmesi gerektigini savun-
uyorlar. Aslinda yasamin belirleyici
ozelliklerine bakildiginda; cevreyle
uyum saglama, metabolizma ve i¢den-
ge (homeostaz) gibi ozellikler, en az
cogalma kadar 6n planda.

Laboratuvarda Yasam Nasil Yaratilir?

Yasam icin gerekli en alt sayida gen
laboratuvarda sentezleniyor

Organizma, gereken gidayi
saglayan kiiltir ortaminda
dretiliyor

Genler, (reme, metabolizma,
yapi, onarim ve Gteki biyolojik
iglevleri yénlendiriyorlar.

Bilim ve Teknik



Minimal genom projesi daha yolun
baginda ve bundan sonraki agamalar
dort ana baglikta toplanabilir:

1- Hangi genlerin temel metaboliz-
ma ve ¢ofalma i¢in oldugunu tanimla-
mak (buna minimal genler diyebiliriz),

2- Bu genleri birbirine ekleyerek,
minimal gen takimini yapay olarak
olusturmak,

3- Genlerden proteinler sentezle-
nebilmesi i¢in gerekli olan diger orga-
nik ve inorganik molekiilleri tanimla-
mak,

4- Kendi kendine yeten ve hayatta
kalan ‘hiicreyi’ yaratmak?...

Bu proje kimilerine Frankenstein’t
hatirlatabileceginden, hem yasal hem
de ahlaksal bazi sorularla kargilagilmasi
kacimilmaz. Stanford Universitesi Bi-
yomedikal Ahlak Merkezi aragtirmaci-
larinin da belirttigi gibi, minimal geno-
mun tanimlanmast ve sentezlenmesi
projesini, yasamin DNA'dan ve mole-
kiillerden bagka bir sey olmadiginin
kaniti olarak gérmek ve bilim diinyasi
ile dini karg1 karsiya getirmek dogru ol-
mayacaktir.

Mycoplasma genitalium’da tanim-
lanmig olan minimal genler kiimesi,
buzdaginin sadece goriinen kismi.
Mycoplasma genlerinden pek azi biyo-
sentez veya metabolizma ile ilgilidir.
Mycoplasma daha ¢ok ¢evresinden (in-
sandan) tasidigt hammaddelerle vaga-
yabilir ve bu nedenle, 6rnegin insanda
kullanilan bazi biyokimyasal tepkime-
lere gerek duymaz. Kullandigi temel
metabolik yollar daha ¢ok, dogrudan
enerji Gretimi saglayacagi glikoliz gibi
yollardir (alt1 karbonlu seker olan glii-
kozun yakilarak enerji iiretilmesi). Do-
layisiyla bu tepkimelerde kullanacag:
enzimlerin (tepkimeleri ¢abuklastiran
katalitik proteinler) genleri, Mycoplas-
ma i¢in vazgegilemez 6geler.

Bu bilgi dogrultusunda ‘Birden faz-
la minimal genom miimkiin olabilir
mi?’ sorusu da giindeme gelebilir. Or-
ganizmanin hangi sartlar altinda yaga-
mini siirdiirdiigiine ve kullandigi me-
tabolizmaya bagh olarak, farkli gen
kombinasyonlarin minimal genom ola-
rak tanimlanmasi son derece olasi.

‘Bir canli yaratmak’ i¢in, bu amacin
gerektirecegl diger molekiillerin de,
(protein, lipid, seker gibi) hangi meta-
bolik olaylar i¢in gerekli olduklarinin
ayrintilariyla arastirilmasi ve bilinmesi
gerekir. Her ne kadar temel biyoloji
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derslerinde bu molekiiller bizlere 6g-
retilmigse de, bilgimiz -klon Dolly’le-
rin ¢aginda yastyor olmamiza ve ‘Juras-
sic Park’ bilimkurgularina kargin- bu
molekiilleri DNA ile birlestirip bir
‘hiicre’ olusturabilmekten heniiz ¢ok
uzaktir.

Minimal genoma sahip minimal or-
ganizmanin yaratilmasi fikri, bilimsel
olarak degisik acilardan 6nem tasir:
Boyle bir adimin, yagamin ve evrimin
sirlarina 1g1k tutmak bir tarafa, giinlitk
yasamimizda yararlanabilecegimiz uy-
gulamalari da olacakur.

Bakteriler uzun zamandir, degisik
‘tiriinler’ elde etmek i¢in yaygin olarak
kullaniliyor. Ornegin, hastaliklarin te-
davisinde kullanilan insiilin ve benzeri
proteinlerin iiretiminin yani sira, tok-
sik atiklarin zararsiz maddelere doniis-
tiiriilmesinde oldugu gibi. Minimal or-
ganizmayla bu ve benzeri iiriinler, bel-
ki de ¢cok daha az enerji maliyetiyle ve
cok daha az atik madde ile tiretilebilir.

Ote yandan, hastalik yapici mik-
roplarin (patojenlerin) genomlarini ¢a-
lisan biiyiik ol¢ekli ve biitgeli Genom
Projeleri sonucunda, hastalik yapici
genlerin tanimlanmasiyla birlikte, po-
tansiyel ‘biyolojik silah’ niteliginde or-
ganizmalarin yaratilacagi yoniinde cid-
di endiseler bulunuyor. 1999 yilinda
radyasyona dayanikli Deinococcus ra-
diodurans’m genom dizisinin belirlen-
mesi, Mart 2000’de menenjite sebep
olan Neisseria meningitidis genomu-
nun ve Mayis 2000’de ciizzama yol
acan Mycobacterium leprae genomu-
nun dizilisinin belirlenmesi, bazi ¢ev-
releri sevindirirken, diger ¢evreleri de
ctik yonden endiselendirmekte.

Bunun sonucu olarak bilim adamla-
r1, politikacilar, hukukgular, hepimiz
kendimize su sorulari sormaliyiz: Bilim
kontrol edilmeli midir? Bilimi kim,

3 sonra Celera Genomics
Sirketini kurarak insan
aritasini ¢ikartan TIGR

tirmacis) Craig Venter

hangi kurulus, ne ¢l¢iide kontrol ede-
bilir? Genom Projeleri mi, yoksa bu
bilgilere erigim mi kontrol edilmelidir?
Yoksa bilimin nasil uygulandigt mi?
Genetik olarak degistirilmis organiz-
malarin (GMO) doganin iiriinii olmadi-
g1, dolayisiyla patentlenebilecekleri
one siiriiliiyor ve giintimiizde kabul
goren bazi uygulamalar, bilim adamla-
rinin genetik bilgi ve malzemeye ulagi-
mini engelliyor. ‘Minimal organizma-
lar’ da patentlenebilecek mi? Bu konu-
larda ciddi bir vyasal ¢ergeveye gerek
var. Minimal genom projesi ve proje-
nin ileri agamalari temel ahlak kuralla-
rin1 ¢ignememekle birlikte, bu projele-
re paralel olarak bazi temel sorulara,
simdiden cevap aranmaya baslanmasi-
n1 gerekiyor.

Bilim sonucu edindigimiz bilgilerin
‘kotiiye’ kullanilabilecegi endisesi, in-
sanlarda her zaman var olagelmis. An-
cak bu korkuyla ‘bilim yapmamak’ ya
da bilimi ‘geriletmek,’ toplumlara ¢ok
daha biiyiik zararlar vermekte. Hizla
gelisen bu bilim dalinda gelecek vyiiz-
yilda, hatta daha yakin bir gelecekte
¢ok daha biiyiik adimlarin atilacag ke-
sin ve bu bilim yariginda yerimizi al-
mamiz sart. Bu nedenle hem, temel bi-
limleri ciddi bir sekilde destekleme
politikalari gelistirilmeli, hem de ahla-
ki ve yasal ¢cer¢evelerin hazirligina bas-
lanmalidir. Bilim bir meraktir; bazi so-
rulara cevap arar. Minimal Genom Pro-
jesi’nin sordugu sorularsa oldukga bii-
yiik, karmasik ve cevaplarini hepimi-
zin merakla bekledigi sorular.
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